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Revisiones 
Epilepsia 
betalactámica 
M. M u n a r Q u é s 
Introducción 
La ep i leps ia b e t a l a c t á m i c a es un s í n ­
d r o m e c o n v u l s i v o m u y pecu l ia r ca rac ­
t e r í s t i c o de la ence fa l opa t í a o r ig inada 
po r los a n t i b i ó t i c o s de e s t e g r u p o . 
Dicha e n c e f a l o p a t í a se p r o d u c e al l le­
gar los b e t a l a c t á m i c o s en d o s i s t ó x i ­
cas al SNC p o r v ía d i rec ta o s i s t é m i c a 
y p u e d e ser pen ic i l ín ica , c e f a l o s p o r í n i -
ca o m i x t a (Tab la I). Se t r a ta p o r t a n t o 
de un e f e c t o a d v e r s o p o r s o b r e d o s i f i -
cac ión d e b i d o a la ac tuac ión de l m é d i ­
c o , o sea una e n f e r m e d a d y a t r o g é n i -
ca . 
N u e s t r o in te rés p o r el t e m a c o m e n z ó 
el 1 9 7 6 a raíz de d i a g n o s t i c a r el p r i ­
me r c a s o y se i n c r e m e n t ó en 1 9 8 1 al 
ver el s e g u n d o . C o m o c o n s e c u e n c i a 
h e m o s rea l izado una Rev is ión e x h a u s ­
t i va de la e n c e f a l o p a t í a p o r b e t a l a c t á ­
m i c o s que j u n t o c o n una N o t a Cl ín ica 
s o b r e los d o s c a s o s c i t a d o s es tán a 
p u n t o de ser p u b l i c a d o s 1 ' 2 . 
A pesa r de las mú l t i p les pub l i cac i ones 
que han p e r m i t i d o p rec isar los d ive r ­
sos a s p e c t o s de es te p r o c e s o y a t r o -
g é n i c o , s igue s i endo p o c o c o n o c i d o 
po r lo que c o n t i n ú a n p r e s e n t á n d o s e 
c a s o s que al nó ser d i a g n o s t i c a d o s 
no se t r a t a n d e b i d a m e n t e y en c o n s e ­
cuenc ia p e r s i s t e la ence fa lopa t ía que 
p u e d e o r ig ina r la m u e r t e de l en fe r ­
m o . 
El o b j e t i v o de nues t ra c o n f e r e n c i a es 
Académico Numerario de la Real de Medicina 
y Cirugía de Palma de Mallorca 
c o m e n t a r los a p a r t a d o s de m a y o r in ­
t e r é s para el c l ín ico a f in de que c o n o ­
c i endo m e j o r el p r o c e s o pueda ev i ta r 
la p r e s e n t a c i ó n de la ence fa lopa t ía y 
en t o d o c a s o d iagnos t i ca r la c o n rap i ­
dez y t ra tar la a d e c u a d a m e n t e . 
Generalidades 
Primeras descripciones. La encefalo­
patía por vía directa (EVD) se d e s c r i ­
b ió en 1 9 4 5 po r J o h n s o n y W a l k e r 3 
al adm in i s t r a r penic i l ina G i n t raven t r i -
cular para t ra ta r una vent r i cu l i t i s s u p u ­
rada . Rep rodu je ron el c u a d r o ep i l ep t i -
f o r m e en an ima les de l abo ra to r i o y 
d e s p u é s de d i ve r sos e x p e r i m e n t o s 
c o n c l u y e r o n que el e f e c t o e p i l e p t ó g e -
no se l igaba al an t i b i ó t i co y no a las 
impu rezas del p r e p a r a d o c o m e r c i a l 4 - 5 . 
La encefalopatía por vía sistémica 
(EVS) fue desc r i t a en 1 9 5 2 p o r Ba te -
m a n et a l 6 p e r o su t raba jo p a s ó d e s a ­
p e r c i b i d o po r lo que no se c o n o c i ó el 
e f e c t o n e u r o t ó x i c o po r d icha v ía has ta 
1 9 6 4 a t r a v é s del e x p l é n d i d o t raba jo 
de W e i n s t e i n e t a l 7 . 
Casuística. En nues t ra r e v i s i ó n 1 he­
m o s r e c o g i d o 9 6 c a s o s de ence fa lo ­
pa t í a , 11 po r v ía d i rec ta y 8 5 po r v ías 
s i s t é m i c a . 
I n d u d a b l e m e n t e se han p r e s e n t a d o 
m á s c a s o s que no se han d i a g n o s t i c a ­
d o y o t r o s d e b i d a m e n t e e t i q u e t a d o s 
que no se han pub l i cado . 
Llegada del antibiótico. Los p r o c e d i ­
m i e n t o s u t i l i zados en las E V D q u e d a n 
r e s u m i d o s en la Tab la II s i endo sus 
n o m b r e s s u f i c i e n t e m e n t e exp l í c i t i os 
sa lvo el t r ans -s inusa l . C o n s i d e r a m o s 
que és te es el t é r m i n o a d e c u a d o para 
un c a s o p u b l i c a d o 8 en que la i r r igac ión 
c o n t i n u a c o n 6 0 0 . 0 0 0 un idades de 
penic i l ina G a t r avés de los o r i f i c ios 
de t re f i nac ión de los s e n o s f r on ta l es 
d e s e n c a d e n ó el s í n d r o m e ep i lep t i fo r -
m e ca rac te r í s t i co ; el lo n o s hace c o n ­
cluir que du ran te la o p e r a c i ó n se les io ­
nó la pa red pos te r i o r del s e n o y la 
d u r a m a d r e p e r m i t i e n d o la l legada del 
an t i b i ó t i co al espac io s u b a r a c n o i d e o . 
Las t écn i cas de adm in i s t r ac i ón en las 
EVS se r e s u m e n en la Tab la III. Debe 
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seña la rse que en los o p e r a d o s c o n 
b y p a s s c a r d i o p u l m o n a r t o t a l el an t i -
b i ó t i c o se i n y e c t ó du ran te la i n t e r v e n -
c ión no só lo en vena s ino t a m b i é n en 
el o x i g e n a d o r . 
Antibiótico responsable. Todas las EVD 
f u e r o n o r ig inadas p o r la penic i l ina G. 
Los a n t i b i ó t i c o s que p r o v o c a r o n las 
EVS q u e d a n r e s u m i d o s en la Tab la IV, 
p u d i e n d o c o m p r o b a r que la penic i l ina 
G supe ra c o n g ran d i fe renc ia a los d e -
m á s ( 7 8 , 8 2 %) p o r lo que a par t i r de 
ahora n o s r e f e r i r e m o s a ella de m o d o 
p r e d o m i n a n t e en t o d o s los r es tan tes 
a p a r t a d o s . 
Mortalidad. No es pos ib le ca lcu lar la 
de las E V D p o r lo ex iguo de la m u e s t r a 
y d i ve r s i dad de v ías . De t o d o s m o d o s 
a t í t u l o o r i en ta t i vo y re fe r ido a la in t ra -
teca l d e b e m o s ind icar que fa l lec ió uno 
de los t r es t a b u l a d o s 9 . 
En c u a n t o a las EVS el n ú m e r o de 
fa l l ec idos a lcanzó el 2 0 %. Debe d e s -
t aca rse que el 1 3 % eran pac ien tes 
o p e r a d o s c o n c i rcu lac ión e x t r a c o r p ó -
rea que rec ib ían la penic i l ina G en p lan 
p ro f i l á c t i co . 
TABLA I 
Encefalopatía por betalactámicos 
Penicilínica 
Cefalosporínica 
Mixta 
T A B L A II 
Encefalopatía vía directa (E.V.D.) 
Intraventricular 
Intracortical 
Intracisternal 
Tópica 
Intratecal 
Trans-sinusal (trefinación previa) 
T A B L A III 
Encefalopatía vía sistémica (E.V.S.) 
Intermitente 
Continua 
Bolo. Continua 
Bypass cardiopulmonar total 
T A B L A IV 
E.V.S. Ant ib iót ico responsable 
(85 casos) 
Penicilina G 7 8 , 8 2 % 
Nuevas penicilinas 9 ,41 % 
Penicilina G. + Nuevas penicilinas 4 , 7 0 % 
Cefalosporinas 1 , 1 7 % 
Penicilinas + Cefalosporinas 5 ,88 % 
Patogenia 
La ence fa lopa t ía se or ig ina al a lcanzar-
se o supera r la d o s i s t ó x i c a de pen ic i l i -
na en LCR que se c i f ra en 10 un ida -
d e s / c c . El m e c a n i s m o de p r o d u c c i ó n 
o b v i a m e n t e d i f iere en los d o s t i p o s 
de ence fa l opa t í a . 
Encefalopatía por vía directa. En e s t o s 
c a s o s res t r i ng idos a c t u a l m e n t e a la i n -
y e c c i ó n in t ra teca l , el a n t i b i ó t i c o sa lva 
la bar re ra hema toence fá l i ca (BHE) y 
p o r t a n t o el nivel de l a n t i b i ó t i c o es tá 
d i r e c t a m e n t e re lac ionado c o n la d o s i s 
i nyec tada que se c o n s i d e r a pe l i g rosa 
a par t i r de las 2 0 . 0 0 0 un idades y m u -
c h o m á s si s o b r e p a s a las 5 0 . 0 0 0 un i -
d a d e s . El an t i b i ó t i co se e l imina p o r un 
m e c a n i s m o de t r a n s p o r t e a c t i v o l o c a -
l izado en los p l exos c o r o i d e o s . 
Encefalopatía por vía sistémica. El a n -
t i b i ó t i c o para l legar al SNC d e b e a t r a -
vesa r la BHE que en c o n d i c i o n e s no r -
ma les y p o r sus ca rac te r í s t i cas f i s i o l ó -
g icas espec ia les , s ó l o de ja pasar unas 
p e q u e ñ a s can t i dades . En e f e c t o al a d -
m in i s t ra r de 2 5 a 3 0 m i l l ones día s ó l o 
ex i s ten 0 , 5 u n i d a d e s / c c en el LCR 
m ien t ras que en el p l a s m a se e n c u e n -
t ran 5 0 u n i d a d e s / c c ; inc luso si las d o -
s is a lcanzan los 1 0 0 m i l l ones día o 
los s u p e r a n , no se a lcanzan d o s i s t ó x i -
cas en LCR. 
A s í pues para que el a n t i b i ó t i c o l legue 
c o n fac i l i dad al SNC y pueda a lcanzar 
las d o s i s t óx i cas c i t adas d e b e ex is t i r 
una alteración de la BHE que aumente 
su permeabilidad (Tab la V ) . Esta d e -
ses t r uc tu rac i ón p u e d e ser d e b i d a es -
t r i c t a m e n t e a la f i eb re p r e s e n t e en la 
m a y o r í a de pac ien tes que rec iben pe -
nic i l ina. O t ras v e c e s ex i s te men ing i t i s 
que i nc remen ta la pe rmeab i l i dad de 
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los cap i la res ence fá l i cos y de los p le-
x o s c o r o i d e o s . En o t ras c o e x i s t e n 
p r o c e s o s n e u r o l ó g i c o s ence fá l i cos 
c o m o A C V , a b s c e s o s , m i c r o e m b o l i a s 
g rasas o g a s e o s a s y s o b r e t o d o a l te -
rac iones h ipóx i cas revers ib les en los 
o p e r a d o s de c i rugía e x t r a c o r p ó r e a , 
ence fa l opa t í a hepá t i ca , t r a u m a t i s m o s 
ce reb ra les , e t c . . 
La a l te rac ión de la BHE exp l i ca que las 
d o s i s e p i l e p t ó g e n a s no sean n e c e s a -
r i amen te e levadas c o m o p u e d e c o m -
p r o b a r s e en la Tab la V I . Ello ob l iga a 
desecha r la idea m a n t e n i d a en m u c h a s 
pub l i cac iones de que la ence fa lopa t ía 
s i e m p r e es tá l igada a la a d m i n i s t r a c i ó n 
de d o s i s m u y e levadas ( 4 0 - 1 0 0 mi l l o -
n e s / d í a ) . 
O b v i a m e n t e si ex i s ten c i r cuns tanc ias 
que f a v o r e c e n el p a s o de l an t i b i ó t i co 
a t r a v é s de la BHE a l te rada se inc re-
m e n t a r á su c o n c e n t r a c i ó n en el LCR 
y po r c o n s i g u i e n t e su e f e c t o t ó x i c o 
s o b r e el S N C . A n a l i z a r e m o s a c o n t i -
nuac ión los f a c t o r e s f a v o r e c e d o r e s 
que se re lac ionan c o n el a n t i b i ó t i c o , 
la f u n c i ó n renal y la hepá t i ca , d e b i e n d o 
ins is t i r que en la m a y o r í a de c a s o s 
c o i n c i d e n a l gunos de e l los . 
a) A n t i b i ó t i c o . Si se a d m i n i s t r a n d o s i s 
m a y o r e s que las a d e c u a d a s o el an t i -
b i ó t i c o no es a d m i n i s t r a d o de m o d o 
i n t e r m i t e n t e s i no p o r los d e m á s m é t o -
d o s c i t a d o s , se e levan los n ive les 
p l a s m á t i c o s po r a c u m u l a c i ó n y p o r 
t a n t o a u m e n t a el g rad ien te de c o n c e n -
t r ac i ón lo que f a v o r e c e el p a s o de l 
a n t i b i ó t i c o al LCR. 
A d e m á s de las d o s i s t i enen in te rés la 
f r a c c i ó n l ibre de l an t i b i ó t i co y su h i -
d r o f o b i a (que t r a d u c e su l iposo lub i l i -
dad) pues el p a s o a t r a v é s de la BHE 
pe rmeab i l i zada es tá en re lac ión d i rec-
ta c o n las m i s m a s . 
b) Func ión renal . La a l te rac ión de la 
f u n c i ó n renal es un f a c t o r f a v o r e c e d o r 
m u y f r e c u e n t e ( 5 1 , 7 6 % ) . C o m o se 
sabe la penic i l ina G n o r m a l m e n t e se 
e l imina p o r o r ina en un 7 0 % ( 9 0 % 
p o r s e c r e c i ó n tubu la r y 10 % p o r f i l t ra -
c i ón g lomeru la r ) . A l ex is t i r i nsu f i c ien-
cia renal se p r o l o n g a n los n ive les p las -
m á t i c o s del an t i b i ó t i co c u y a v ida m e -
dia puede pasar de 3 0 m i n u t o s a 1 0 
horas p o r lo que a u m e n t a el g rad ien te 
an tes c i t ado y el p a s o de l an t i b i ó t i co 
al LCR. 
La insuf ic ienc ia renal p u e d e es ta r l iga-
da a p r o c e s o s p a t o l ó g i c o s func iona les 
u o r g á n i c o s ; en t re é s t o s d e b e m o s 
des taca r los a n t i b i ó t i c o s n e f r o t ó x i c o s 
b e t a l a c t á m i c o s (ce fa lo r id ina , met i c i l i -
na y cefa lo t ina) o los a m i n o g l u c ó s i d o s 
y p o l i p e p t í d i c o s que se han a s o c i a d o 
en m u c h a s de las o b s e r v a c i o n e s d e s -
c r i tas . T a m b i é n p u e d e d e b e r s e a a l te -
rac iones de la f unc i ón renal l igadas a 
la edad c o m o sucede en el e n f e r m o 
a ñ o s o po r p rog res i va r e d u c c i ó n t u b u -
lar a part i r de los 6 0 a ñ o s que p u e d e 
l legar al 5 0 % a los 8 0 a ñ o s y t a m b i é n 
en el rec ién nac ido y m á s aún si es 
p r e m a t u r o , p o r i nmadurez de la f u n -
c ión renal . 
c) Func ión hepá t i ca . Por ú l t imo puede 
co labo ra r la a l te rac ión de la f u n c i ó n 
hepát ica pues el h ígado se enca rga de 
inact ivar un 2 5 % de la penic i l ina in -
y e c t a d a conv i r t i éndo la en ác ido pen i -
c i l ino ico . Si ex is te insuf ic ienc ia hepá t i -
ca l óg i camen te se e levarán los n ive les 
p l a s m á t i c o s c o n las m i s m a s c o n s e -
cuenc ias que la insuf ic ienc ia rena l . 
J u n t o a e s t o s f a c t o r e s que fac i l i tan la 
l legada del an t i b ió t i co al LCR ex i s ten 
o t r o s que f a v o r e c e n la n e u r o t o x i c i d a d 
por dificultar la eliminación del antibió-
tico del espacio subaracnoideo p o r a l -
te rac ión de l m e c a n i s m o de t r a n s p o r t e 
ac t i vo an tes c i t a d o ya sea p o r satura-
ción en t o d o s los c a s o s y po r c o m p e -
t i t i v i dad de los m e t a b o l i t o s á c i d o s c o n 
la penic i l ina G (ácido débi l ) si ex is te 
insuf ic ienc ia renal . 
Clínica 
Exis ten c ier tas d i fe renc ias en t re el 
c u a d r o c l ín ico de la E V D y la E V S , 
aunque en a m b a s lo ca rac te r í s t i co es 
la ep i leps ia be ta lac tám ica de p r e d o m i -
n io m i o c l ó n i c o . 
En la encefalopatía por vía directa, que 
r e f e r i m o s a la i nyecc ión in t ra teca l , el 
in te rva lo l ibre g e n e r a l m e n t e es c o r t o 
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y la v io lenc ia a c u s a d a ; a m b a s es tán 
en re lac ión c o n la d o s i s i n y e c t a d a . 
Las m a n i f e s t a c i o n e s hab i tua les s o n : 
c o l a p s o , pos ib l e parada resp i ra to r ia y 
la ep i leps ia be ta l ac tám ica ca rac te r i za ­
da po r m i o c l o n í a s e s p e c i a l m e n t e en 
ca ra , cue l lo y e x t r e m i d a d e s s u p e r i o ­
res , c o n v u l s i o n e s c lón icas y a r a t o s 
t ó n i c o - c l ó n i c a s genera l i zadas . El e n ­
f e r m o puede fa l lecer si el an t i b i ó t i co 
pe rs i s te en el LCR. 
En c a m b i o al d i sm inu i r el n ivel del an t i ­
b i ó t i co en LCR el e n f e r m o m e j o r a p r o ­
g r e s i v a m e n t e . No q u e d a n secue las . 
En la encefalopatía por vía sistémica 
el i n te rva lo l ibre se re lac iona c o n la 
rap idez c o n que se a lcanzan los n i ve ­
les en LCR. C o n la i n yecc i ón i n t e r m i ­
t e n t e osc i la en t re 12 y 4 8 h. y se 
a c o r t a c o n los d e m á s p r o c e d i m i e n t o s 
c i t a d o s e s p e c i a l m e n t e en los c a s o s 
de c i rugía e x t r a c o r p ó r e a en que el s í n ­
d r o m e p u e d e in ic iarse en p lena in ter ­
v e n c i ó n (de tecc ión p o r EEG) o al t e r ­
m inar la . 
La i n t ens idad del c u a d r o d e p e n d e de 
la s o b r e d o s i f i c a c i ó n en LCR. Las m a n i ­
f e s t a c i o n e s s o n m u y e s p e c t a c u l a r e s : 
A l t e r a c i o n e s de la conc ienc ia d e s d e 
la s o m n o l e n c i a has ta el e s t u p o r y 
c o m a ; en los o p e r a d o s a c o r a z ó n 
ab ie r to el e n f e r m o en o c a s i o n e s n o 
se desp ie r ta al f inal izar la anes tes ia 
po r es tar en c o m a pen ic i l ín i co . Ep i lep­
sia be ta lac tám ica ca rac te r i zada po r 
m i o c l o n í a s f r e c u e n t e s e s p e c i a l m e n t e 
en cara que or ig inan m u e c a s y t i c s 
m u y pecu l ia res y t a m b i é n en cue l lo y 
e x t r e m i d a d e s super io res y se d e s e n ­
cadenan o exageran po r los e s t í m u l o s 
t ác t i l es , f r e c u e n t e s c o n t r a c c i o n e s c l ó ­
n icas g e n e r a l m e n t e en e x t r e m i d a d e s 
supe r i o res y a is ladas c o n t r a c c i o n e s 
t ó n i c o - c l ó n i c a s en e x t r e m i d a d e s in fe­
r io res o genera l i zadas . Pos ib le m u e r t e 
si c o n t i n u a la n e u r o t o x i c i d a d . 
El pac ien te me jo ra de m o d o l l amat i vo 
a las 1 2 - 2 4 h. de la d i s m i n u c i ó n o 
s u p r e s i ó n del a n t i b i ó t i c o , d e s a p a r e ­
c i e n d o p r o g r e s i v a m e n t e las c o n v u l ­
s i ones t ó n i c o - c l ó n i c a s , d e s p u é s de 
las c lón icas y al f inal las m i o c l o n í a s . 
A l m i s m o t i e m p o m e j o r a el e s t a d o 
de conc ienc i a . No deja secue las . 
Debe c o m e n t a r s e que en c ie r tas o b ­
s e r v a c i o n e s d e s p u é s de la me jo r í a se 
reanudó o t ra vez el b e t a l a c t á m i c o p o r 
no haber le r esponsab i l i zado de l c u a ­
d r o e p i l e p t i f o r m e y de n u e v o se d e ­
s e n c a d e n ó el m i s m o s í n d r o m e de l c o ­
m i e n z o que v o l v i ó a m e j o r a r al d i s m i ­
nuir o sup r im i r el m e d i c a m e n t o . 
Diagnóstico 
Exis ten d i v e r s o s c r i te r ios d i a g n ó s t i ­
c o s (Tabla VII) d e b i e n d o ins is t i r que 
los c l ín i cos s o n su f i c ien tes para c o n ­
f i rma r la e n c e f a l o p a t í a . 
Clínicos a) A d m i n i s t r a c i ó n de pen ic i l i ­
na u o t r o s b e t a l a c t á m i c o s en c i r cuns ­
tanc ias que f a v o r e c e n la n e u r o t o x i c i ­
d a d (Tabla V) d e b i e n d o ins is t i r que las 
d o s i s no d e b e n ser n e c e s a r i a m e n t e 
m u y e levadas , b) El c u a d r o c l ín ico ex­
p u e s t o que es p r á c t i c a m e n t e i dén t i co 
en t o d o s los c a s o s p u b l i c a d o s d e s t a ­
c a n d o la loca l izac ión de las m i o c l o n í a s 
en p o l o ce fá l i co y e x t r e m i d a d e s s u p e ­
r io res . 
EEG. M u e s t r a a l te rac ión d i fusa i nespe -
c í f ica de la e l ec t r ogénes i s ce rebra l 
c o n p u n t a s , p o l i p u n t a s y p u n t a s - o n d a 
c o i n c i d e n t e s c o n las m ioc lon ías y c o n ­
vu l s i ones c lón icas y a d e m á s sa lvas h i -
pe rs i nc rón i cas c o i n c i d i e n d o c o n las 
c o n v u l s i o n e s t ó n i c o - c l ó n i c a s . En los 
m o m e n t o s de r e p o s o el t r azado es 
i soe léc t r i co . 
LCR. En las E V D los n ive les e s t á n o b ­
v i a m e n t e m á s e l evados que en las 
E V S . En é s t a s , al p r inc ip io del c u a d r o 
p u e d e n e n c o n t r a r s e va lo res m á s p r ó ­
x i m o s a la n o r m a l i d a d pues las c o n ­
c e n t r a c i o n e s de LCR en reg ión l umbar 
s o n m e n o r e s que los del e s p a c i o p e -
r ience fá l i co . 
Plasma. Los n ive les es tán e l e v a d o s en 
las EVS en que ex i s te acumu lac i ón o 
p r o l o n g a c i ó n de n ive les . Si el an t i b i ó ­
t i c o es la penic i l ina G sue len s o b r e p a ­
sar las 3 0 0 u n i d a d e s / c c . 
Método experimental. En una de las 
o b s e r v a c i o n e s de W e i n s t e i n e t a l 7 se 
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ap l i có el LCR y el sue ro del pac ien te 
al c e r e b r o del c o n e j o p r o v o c á n d o l e el 
c u a d r o c o n v u l s i v o lo que c o n f i r m ó el 
d i a g n ó s t i c o . B a s á n d o n o s en es te he­
c h o c o n s i d e r a m o s que si ex i s ten d i f i ­
cu l t ades para d e t e r m i n a r los n ive les 
de p l asma y LCR p o d r í a n inyec ta rse 
d i c h o s p r o d u c t o s po r v ía v e n o s a en 
el an ima l de e x p e r i m e n t a c i ó n lo que 
desencadena r í a el s í n d r o m e ep i l ép t i co 
si los n ive les f ue ran e l e v a d o s . 
Profilaxis 
Para evitar la EVD i n t ra teca l , d e s e c h a ­
m o s la a d m i n i s t r a c i ó n del an t i b i ó t i co 
p o r es ta v ía que po r o t r a pa r te no 
t i ene in te rés p rác t i co pues las m e n i n ­
g i t i s po r g é r m e n e s sens ib les a la pen i ­
ci l ina s o n p e r f e c t a m e n t e resue l tas po r 
v ía s i s t é m i c a . 
La profilaxis de las EVS ob l i ga a va lo ­
rar el e s t a d o de la BHE. Si es tá a l te ra­
da no d e b e n s o b r e p a s a r s e las d o s i s 
a d e c u a d a s de 2 0 mi l l ones d ia r ios o 
inc luso d i sm inu i r l as y po r o t r a par te 
adm in i s t r a r s i e m p r e el a n t i b i ó t i c o de 
m o d o i n t e r m i t e n t e cada 4 o 6 h o ­
ras. 
Si ex is te insu f ic ienc ia renal o hepá t i ca 
p o n e r en p rác t i ca las n o r m a s f u n d a ­
m e n t a l e s de a d m i n i s t r a c i ó n de an t i ­
b i ó t i c o s c u a n d o ex is te p r o l o n g a c i ó n 
de n ive les p l a s m á t i c o s . La p r ime ra d o ­
s is d e b e ser la habi tua l ( vg . 5 m i l l ones 
de penic i l ina G) y las s igu ien tes r e d u ­
c i r las a la m i t a d y admin i s t ra r l as c o n 
una p e r i o d i c i d a d d i r ig ida po r la v ida 
m e d i a de l a n t i b i ó t i c o ( m o m e n t o en 
que el n ive l se ha r educ i do a la m i ­
t a d ) . 
T A B L A V 
E.V.S. Patogenia 
Alteración de la B.H.E. 
- Ant ib iót ico 
- Función renal 
- Función hepática 
Disminución aclaramiento L.C.R. 
TABLA VI 
E.V.S. por Penicilina G. Dosis 
(61 casos) 
Menos de 2 0 millones día 8,19 % 
Desde 2 0 a 36 millones día 36 ,06 % 
Desde 4 0 a 80 millones día 5 4 , 0 9 % 
100 millones día 1,63 % 
TABLA VII 
Encefalopatía betalactámica. Diagnostico 
Criterios clínicos 
E.E.G. 
Ant ib iót ico en L.C.R. 
Ant ib iót ico en plasma 
Método experimental 
TABLA VIII 
E.V.S. Tratamiento etiológico 
Disminución niveles L.C.R. 
Disminución niveles plasmáticos 
Atención a B.H.E. 
Inactivación de la penicilina 
Tratamiento 
En los casos de EVD po r i nyecc ión 
in t ra teca l , se r e c o m i e n d a la p u n c i ó n 
l umbar e v a c u a d o r a s imp le de 2 0 a 2 5 
c e 1 0 y aún m e j o r c o m p l e m e n t a d a c o n 
la d i luc ión po r suero sa l ino i s o t ó n i c o 
lo que p e r m i t i ó salvar un pac ien te que 
había rec ib ido d o s m i l l ones de un ida ­
d e s 1 1 . A p a r t e d e b e ins taura rse el t r a ­
t a m i e n t o i n t e n s i v o de r ean imac ión . 
En los casos de EVS a c o n s e j a m o s la 
s igu ien te c o n d u c t a (Tabla VIII) basa ­
d o s en la pa togen ia . 
- D i sm inuc i ón de los n ive les del an t i ­
b i ó t i co en LCR po r m e d i o de la p u n ­
c ión l umbar evacuado ra s imp le o 
c o m p l e m e n t a d a con la d i luc ión c o n 
sue ro . 
- D i sm inuc ión de los n ive les del an t i ­
b i ó t i co en p l asma para lo cual debe 
s u s p e n d e r s e la adm in i s t r ac i ón o redu ­
cirla a la m i t a d . 
- A t e n c i ó n a la BHE. T r a t a m i e n t o 
adecuado del p r o c e s o d e s e s t r u c t u r a -
do r . Hacer h incapié en la pos ib le i m -
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p o r t a n c i a de la f i eb re c o m o f a c t o r per -
meab i l i zan te p o r lo que d e b e c o m b a -
t i rse e f i c a z m e n t e d e s d e el p r i m e r m o -
m e n t o . 
- I nac t i vac ión del a n t i b i ó t i c o . C o n s i s -
te en la a d m i n i s t r a c i ó n de pen ic i l inasa 
que c r e e m o s p u e d e c o n v e r t i r s e en el 
m é t o d o f u n d a m e n t a l para el f u t u r o . 
Es la enz ima p r o d u c i d a p o r d i v e r s o s 
g é r m e n e s para p r o t e g e r s e de la pen i -
ci l ina pues la inac t iva c o n v i r t i é n d o l a 
en ác ido pen ic i l i no ico . 
Raichle et a l 1 2 e s t ud i a ron su e f e c t o en 
g a t o s ; les i n y e c t a r o n po r v ía v e n o s a 
d o s i s de penic i l ina causan tes de e n c e -
fa lopa t ía m o r t a l y si en el m o m e n t o 
en que in ic iaban las c o n v u l s i o n e s se 
les a d m i n i s t r a b a p o r la m i s m a v ía 1 
un idad Kersey de penic i l inasa po r 
cada 0 , 3 0 un idades de pen ic i l ina , las 
convu ls ione: - c e s a b a n en t re los 3 0 y 
6 0 m i n u t o s q u e d a n d o el an ima l no r -
ma l a los 9 0 m i n u t o s . Este h e c h o d e -
m o s t r ó «in v i v o » el e f e c t o i nac t i vado r 
c o n o c i d o «in v i t r o» . 
Por o t r a par te W e s t e r m a n et a l 1 3 han 
d e m o s t r a d o el e f e c t o i nac t i vado r de 
la penic i l inasa i n t ramuscu la r (Neut ra-
pén) en h o m b r e s s a n o s , v o l u n t a r i o s , 
que rec ib ían penic i l ina G po r v ía v e n o -
sa . 
N o s o t r o s p e n s a m o s que si los f a r m a -
c ó l o g o s c l ín icos c o n f i r m a n e s o s b r i -
l lantes e f e c t o s , d i s p o n d r e m o s del a n -
t í d o t o que d e b e r e m o s admin i s t ra r de 
urgenc ia en los casos de i n tox i cac ión 
encefá l ica po r penic i l ina, pues dejará 
inac t i vado el an t ib ió t i co y po r t a n t o 
curará al pac ien te . 
Conferencia pronunciada en la Real Academia 
de Medicina y Cirugía de Palma, el 1° de marzo 
de 1983. 
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